



































論 文 内 容 要
 る
目
 相当広範囲の血圧変動に対してその血流量を自働的にほNr定に保つ所謂循濃の自働調節の現
 象を賢血管系がもっていることは,多くの研究者によって認められ,腎機能の恒常性を保つ為の
 重要な生理的意義を有するものと考えられている。然しその調節機構に関しては従来諸説対立し
 互に一致するところがない。私は腎血管の自働調節の様相を薬理学的に研究し,その調節機構の
 解明に新しい面を開拓することができた。
 モルフインーク・ラ・一ゼ麻酔下π犬の左賢を灌流し,'潅流圧を任意に変え得るようにした。
 血流量を電磁流量計で界,ると,潅流圧90-200・肌Hgまでの範囲では,血流量は自働調節に
 よってほy一定である。90御田g以下では潅流圧π従って流量は変化した。この調節は除神経:
 しても昇.られるから,神経支配によるものではないと考えられるが,血管平滑筋がその第一線で
 調節にかかわっているもので,パパペリン,テォフィリン等の血管平滑筋弛緩物質を投与すると,一
 自働調節は消失した。
 一方,.何ら薬物越置をしなくとも,漂流を長時間行なっていると,自働1調節は自然に消失して
 くることが多い。これは恐らく調節機構の内的崩壊が生ずるものであろうと考えられる。かよう
 に自働調節の利かなくなったところへ,dipyridamoユを注入したところ,若干の血管収縮一
 とともに自働調節の回復することを認めた。これは単に血管収縮の結果ではないことは,ノル・了
 ドレナリンの注入では自動調節は回復し攻いことで確められた。
 最近の末梢循環の調節r〔関するmediatOr説によオ/ぱ,循環の変動により細,織代謝の変動
 か起り,その代謝量物によって循環の要求を満たすべく循環の調節が行たわれるという。而して,
 冠循環に関してはATP分解産物のアデノシンがそのmedia七〇rとして擬せられている。さて
 dipyridamOlはアデニン、ヌクレオタィド及びアデノシンの血管作用を増強する特異な薬
 物である。そ'のdipyridamolが腎循環の自働調節を補強する効果を示したのであるから,
 腎循環自働調節にアデコン化合物が密接に関一与していると推定することが可能である。もっとも
 冠循環のようにアデニノシンがme邑iatOrであると推論rずることは難しい。GERLACHらの分析によ
 り,腎組織のATP代謝経路はアデノシノ翻経由しないと考えられているからであ島然し,アデノシンに
 限らず,アデニン化合物の何れかを,調節の皿ed.ia七〇rに擬することは無理ではない。
 以上より私は,腎の循環の局所調節にむいて,アデニン化合物が重要な役割を有して齢り,そ
 の崩壊により腎循環の自働調節もまた崩壊するものであると結論できると思う。
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 審査結果の要旨 氏
 小野蜜の論文内容は腎臓に於ける特異な血液循環動態の一一つである自働調節機構を独特な薬理
 学的方法を展崩して,その本質を窺知しようと試みたものであって,アデニン核酸代謝がその本
 質をなしているのでねないかと推i足した。
 先ず婆者は犬を用いて自働調節機構を研究するに一番良い睡液循環法を確豆し,次に自働調節
 が自然に失われる状態と薬物を用いて失われた状態をつぐ要出した。
 次にa旦enosineの分解阻止作用をもつDipyridamo1を自働調節が失われた状態に投
 与したところ自然に失われた状態では完全に自働調節が恢復するに反し薬物で失われた時は自働
 調節が恢復しないことを実証した。〔このように失われた自働調節を薬物によって恢復すること
 が出来たの,事害者が最初である。)腎機能が正常状態を保つためには常にATP,ADPのよう
 な高エネルギー化合物の消費が必要でありこの嫌なアデニン系核酸の最終産物であるadeno-
 sineウ動向を支配することによって失われた腎循環の自働調節機構を恢復し編ろものと考えら
 れる。adeno8ineは腎血管を収縮させるが腎血管収縮自体鳳何等自働調節機構・D恢復に関係
 ゆないことを」血管収縮物質を用いて薬理学的に実証した。
 以上小野蜜の論1文内案至は腎循環の自働調節に関して従・来筋旗説,組織圧説等の生理学的見堺が
 撰集されているが核酸代謝が関与しているという生化学的.見解を薬理学的に証明した点誠に独創
 的である。優に学位授.与に値する研究である。
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